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Inngangur

[ mannslikamanum eru tveer nyrnahettur, i aftanskinnuholfi
(retroperitoneal) ofan vid efri pdl hvors nyra. Peer gegna mikil-
vaegu hlutverki 1 horménabtiskap likamans og skiptist fram-
leidsla peirra i tvennt eftir uppruna horménanna. Annars vegar
framleidir nyrnahettubdrkurinn kyn-, salt- og sykurstera og hins
vegar framleidir mergurinn katekolamin og peptid.
Katekolaminin eru prji: adrenalin, noradrenalin og dépamin,
og eru pau framleidd ad mestu leyti i chromaffin-frumum nyrna-
hettnanna en ad auki er litil framleidsla i heilastofni og svart-
fyllu (substantia nigra),! mynd 1. Gegna pau mikilveegu hlutverki
vid hina ymsu bodferla likamans, til deemis samdratt aeda («,-
vidtaki), samdrattar- og hradahvetjandi (inotrop og chronotrop)
ahrif & hjartavoovafrumur (B -vidtaki) og glykogennidurbrot (§3,-
vidtaki). Oll eru pau framleidd Gr aminésyrunni tyrésin i DOPA
(3,4-dihydroxyphenylalanine) af tyrdsin hydroxylasa. Uppruni
framleidslunnar er pviivefjum sem innihalda petta ensim, tauga-
frumur midtaugakerfisins og chromaffin-frumur.? Pau umbreyt-
ast 1 vanillylmandelic-syru (VMA), metanefrin og normetanefrin.

AGRIP

Fjallad er um karlmann med priggja aratuga sogu um lyfjapolinn
haprysting, svitakost, hjartslattarépaegindi og jarnbragd i munni. bratt
fyrir endurteknar komur & brddaméttoku og uppvinnslu & géngudeild var
undirliggjandi orsok ekki greind.

Sidustu prjua arin fyrir komu hafdi haprystingurinn versnad og
vidkomandi préad med sér sykursyki af tegund 2. Frekari uppvinnsla
leiddi i ljés 3 cm hjdhnoduaexli utan nyrans. Eftir brottndm a aexlinu er
hann an lyfjamedferdar og einkennalaus.

Kromfikla- (pheochromocytoma) og hjdhnoduaexli (paraganglioma) eru
sjaldgeef orsok haprystings, talin vera skyring 0,1-0,6% allra tilfella, en
mikilvaeg ad greina vegna haettulegra fylgikvilla.

Greining offramleidslu a pessum katekélaminum hefur 16ngum
verid flokin og medal annars purft solarhringspvagsafnanir til
ad meela tGtskilnad peirra. T dag er meeliadferdin mun einfaldari
par sem metanefrin, nidurbrotsefni peirra, eru meeld 1 bl6di vid
skilgreindar adsteedur, fastandi, ad morgni.

Til eru taugainnkirtlaeexli sem auka magn katekélamina i
blédi og eiga uppruna i chromaffin-frumum innan og/eda utan
nyrnahettna. Kallast pau kromfikla- og hjahnodueexli (KogH).
Vefjafraedilega eru exlin eins, og fer sundurgreining eftir stad-
setningu.? [ dag er studst vid skilgreiningu Alpjédaheilbrigdis-
stofnunarinnar fra 2017. Talid er ad um 80-85% af krémfiklazexI-
um eigi uppruna sinn i nyrnahettum og 15-20% myndist utan
peirra.

Helstu einkenni peirra ma rekja til ahrifa katekélamina: ha-
prystingur, hradtaktur, hofud-, brjost- eda kvidverkur, folvi,
stress/kvidatilfinning og fleira. Einnig geta ordid efnaskiptaahrif,
til deemis blodsykurshaekkun, mjolkursyring og pyngdartap. Vid
greiningu er medalsteerd aexlisins 4,9+/-2,6 cm og greiningartof
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Z. Glomerulosa Aldésterén
100-150 ug/d
. Hy/ky' Kortisol
Z. Fasciculata 10.20 mg/d
Z. Reticularis
DHEAS
> 20 mg/d
Mergur

Katekdlamin

Mynd 1. Skematisk mynd af nyrnahettu. Stadsetning framleidslu hormdéna i nyrna-
hettuberki.

a0 medaltali prju ar’ Einkennaprennan hoéfudverkur (brjost-/
kvidverkur), aukin svitamyndun og hjartslattarénot hefur yfir
90% sérteeki vid greiningu.! Vitad er ad 50% allra KogH greinast
i krufningu og eru pvi vangreind 1 klinisku samhengi. Af peim
50% tilfella sem greinast, eru flest peirra, 46%, hefobundin, 33%
greinast fyrir tilviljun, 14% vid erfdaskimun og 7% vegna lifs-
heettulegra einkenna sjuklings (pheochromocytoma crisis).® Lengi
hefur verid studst vio ,10%-regluna” pegar talad er um KogH:
10% séu tvihlida, 10% utan nyrnahettna, 10% arfgeng og 10% ill-
kynja. Framfarir i greiningarteekni og erfoafraedi hafa hins vegar
breytt pessari mynd og eru nt 33% kromfiklazexla utan nyrna-
hettna, hjahnoduaexla, talin illkynja.* Allt ad 27% KogH tengjast
pekktum stokkbreytingum.’

P6 KogH sé sjaldgefur sjukdémur, 0,05-0,01% haprystings-
tilfella, er greiningin mikilveeg i ljosi alvarlegra fylgikvilla sjuk-
domsins, svo sem Otimabaerra andlata og hjartavodvakvilla.
Skima skal pa sjuklinga sem hafa nygreindan, medferdarpolinn
eda sveiflugjarnan haprysting, pversagnakennt / éttreiknanlegt
blédprystingssvar i adgerdum eda sveefingu, fjolskyldusogu,
pa sem eru einkennalausir og greinast fyrir tilviljun med hnuat
i nyrnahettu eda vid nyrnastad, og/eda fa skyndileg kvidakost.!

Tilfelli

Vidokomandi var 52 dra karlmadur med ségu um haprysting (til 30
ara), jarnofhledslu, vanstarfsemi eistna og sykursyki af tegund 2.
Fyrir ramu ari var honum visad til innkirtlaleeknis vegna lyfja-
polins haprystings, hofudverkja ad morgni, hradtaktarkasta,
brjostverks, dofa med leioni at 1 vinstri hendi, svefntruflana og
jarnbragds 1 munni sem hafdi farid versnandi. Hann hafoi 30 ara
sogu um aukna svitamyndun.
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Vegna jarnofhledslunnar var hann i reglulegum aftéppunum
af blédi og for ferritin i markgildi vid 5 aftappanir (ferritin <50
ug/L). Fyrri saga var um reykingar, 10 pakkaar, og notkun ana-
boliskra stera i stuttan tima & yngri d&rum. Fadir hans lést skyndi-
lega 67 ara, ad talid var vegna undirliggjandi haprystings sem
vard lyfjapolnari med arunum.

[ heilsufarssogu voru tveer fyrri komur & bradaméttoku vegna
hradtaktarkasts, svitamyndunar og pyngslaverks vinstra megin
i brjostkassa med leidni 1t i vinstri hendi. [ baedi skiptin neit-
adi hann maedi, 6gledi og uppkdstum. Uppvinnsla var hafin par
sem blédgildi TnT (Troponin T), hjartalinurit, areynsluprof og
tolvusneiomynd af kransedum komu edlilega ut. Segulémun
af heiladingli (vegna lags blodgildis testosterons og gruns um
vanstarfsemi eistna) syndi litla, éreeda breytingu, mogulega
kirtileexli. Einnig var saga um skyndilegt heyrnartap i haegra
eyra vegna haprystings (greint af sérfreedingi i héls-, nef- og
eyrnaleekningum).

Vid komu til innkirtlaleeknis var blodprystingur 166/97 mmHg,
puls 98 slég/min og var hann 109,2 kg. Ekki sjaanlega sveittur
og haekkad langtimagildi blédsykurs var (HbAlc) 47 mmol/mol.
Hann var a eftirfarandi lyfjum: T. Amlo (amlédipin) 10 mg x1, T.
Diuramine (amilérid) 55 mg x1, T. Losatrix (lésartan) 50 mg x1,
T. Daren (enalapril) 10 mg x1 og Inj. Nebido (testosteron) 4 ml a
8 vikna fresti. Hafin var medferd med T. Metformin (metformin)
500 mg x2 og pantadar voru blédprufur til nanari greiningar a
mogulega horménahadum haprystingi.

Hann reyndist hafa haekkud bloodgildi renins, 684,0 mIU/L
(viomid 5-30 mIU/L) og alddsteréns 925 pmdl/L (vidomid <350
pmoal/L k1 08:00, annars 187-930 pmol/L) tekin kI 08:00 a0 morgni.
Bl6dgildi natrfum, kaliums og kreatinins voru edlileg. [ fram-
haldinu voru pantadar fastandi blodprufur fyrir metanefrinum
og tolvusneiomynd af nyrnaslagedum til utilokunar & mogu-
legri prengingu til nyrnaslageeda sem mismunagreiningu vid
kromfiklasexli. Nyrnaslagedar reyndust edlilegar en fyrirferd
greindist fyrir aftan vinstra nyra, 3,1x2,8x2,6 cm, mynd 2. Endur-
teknar voru blédprufur fyrir katekélaminum (sja toflu I). [ fram-
haldinu var haft samband vid kvidarholsskurdleekni med tilliti til
brottnams & aexlinu.

Segulémun af heiladingli var endurtekin. Heekkun a bloogildi
alddsterons var metid sem afleiding af aukinni framleidslu renins
sem sést vid hjahnodueexli. Skimad var fyrir heiladingulshorm-
onum sem reyndust 6ll innan edlilegra marka og syndi segul-
6mun kirtileexli eins og adur. [ kjolfarid var gerd erfdarannsdkn
vegna hugsanlegs kromfiklaaexlis.

Lyfjamedferd var breytt til undirbtinings fyrir skurdadgero.
Meodferd med enalapril og losartan var stodvud, T. Metoprolol
(metoprolol) 23,75 mg var aukid i stigum ur tveimur toflum
daglega 1 fjérar toflur tvisvar & dag (95 mg x2) og amlodipin 10
mg haldid inni par til rd6l6gdum skammti var nad, T. Cardosin
(doxazosin), a-hemill, 4 mg sett inn og aukid 1 8 mg. Tolvusneid-
mynd af kvidarholi fyrir adgerd syndi aexli med ad minnsta kosti
tveimur til premur slageedum sem lagu ut i vinstra nyra, einnig
var efri poll nyrans ryr, mogulega vegna gamals blodtappa. Mat
skurdleekna var ad eeskilegt veri a0 fjarleegja 2exlid med opinni
skurdadgerd, vegna erfidrar legu. Skurdleeknir med sérhaefingu 1
kvidarholsadgerdum og pvagferaskurdleknir framkvemdu ad-
gerdina saman.




Tafla I. Nidurbrotsefni hormdna i blédi og pvagi.

Nidurbrotsefni (fri) 1. Koma* 2. Koma* Eftir adgerd Vidmidunarmork
P-3-Methoxytyramin 533 757 <88 <110 pmaél/L
P-Metanefrin 185 207 <124 <450 pmol/L
P-Normetanefrin 4502 4663 341 <900 pmél/L
sb-Normetanefrin 2325* <280 nmol/klst
1975 <280 nmol/klst

*Koma til innkirtlalaeknis
**Mazlt tvivegis eftir adra komu

[adgerdinni var lagdur skurdur undir vinstri rifjaboga og kom-
i0 inn 1 fritt kvidarhol. Zxlid var stadsett pétt upp vid nyrnaslag-
@0 og -blaaed og potti strax ljost ad rétteeku brottnami aexlis vard
adeins nad med pvi ad fjarleegja einnig vinstra nyrad. Pegar verid
var ad eiga vi0 nyrnablaeedina for ad bleeda fra nyrnahettu og pvi
tekin dkvordun um ad fjarleegja einnig nyrnahettuna. Nyrad var
losad tr nyrnabednum og nyrad, nyrnahettan og exlid send sem
ein heild til vefjagreiningar.

Adgerdin gekk vel og var sjuklingurinn innlagdur & gjérgaeslu
til sélarhringseftirlits. I adgerdinni bar & sveiflum 1 blédprystingi
sem héldu afram vid komu 4 gjorgeslu. A 63rum degi eftir ad-
gerd sagQist sjuklingur ekki hafa sofid eins vel 1 morg ar, fannst
hann loksins geta slakad a. A pridja degi ttskrifadist sjtiklingur &
sjukrahdtel Landspitala, til einnar naetur, vid géda lidan. Fastandi
normetanefrin eftir adgerdina reyndist edlilegt, sja toflu 1.

Mynd 2.a Tolvusneiomynd af kvid-
arholi, coronal sneid. Slagaed gengur
beint fri dseed og liggur aftan vid
fyrirferdina. Pessi ad er illa skugga-
efnisfyllt milli fyrirferdar og nyrans,
mdgulega vegna blodsega. A£din
bungar undan fyrirferdinni.

b Télvusneidmynd af kvidarholi, axial
sneid. Milli osaedar og nyra er fyrirferd
sem meelist um 3,1 x 2,8 x 2,6 cm. Ekki
greinist dberandi slagaedafylling i fyr-
irferdinni pé hiin hladi ad poi er virdist
randstaett upp.

Mynd 3.a H/E litun, 2,5x stekkun. I
nedra vinstra horni sést axlisvoxtur og
haegra megin sést stor 2d sem tengdi
axlid vid myra. [ axlisvexti sjdst hépar
af frumum med rikulegt granulert
umfrymi og kjarna sem hafa litil kjarna-
korn. Ekki sést greinileg mitdsuaukning.
b Chromogranin énaemislitun. Synir
jakvaedi i eexlisfrumum.

Vefjagreining syndi hjahnodueexli i vinstra nyrnaporti. Vinstri
nyrnahetta var an greinanlegra sjuklegra breytinga og vinstra
nyra med nyrnahersli, mynd 3.
tilliti  til
og hjahnoduheilkenna (Hereditary Paraganglioma-

Fjolgenarannsokn meingena framkvemd med
kromfikla-
Pheochromocytoma Panel Plus), par sem 11 tengd gen voru skodud,
skiladi neikveedri nidurstodu. [ framhaldi var gerd stokk-
breytingaleit i itr6dum en engin erfdaorsdk fannst.

Eftir utskrift leitadi sjuklingur { fjérgang a bradamottdoku
Landspitala sem leiddi ad lokum til greiningar & garnastiflu
vegna lokadrar parmalykkju og innvortis parmahauls 1 efri
vinstri fjérdungi. Var sjuklingurinn pvi tekinn til adgerdar i sam-
vaxtarlosun og utskrifadist vid géda lidan.

[ eftirfylgd hjé innkirtlaleekni nokkrum vikum eftir adgerd
var sjuklingurinn lyfja- og einkennalaus. Sjuklingur sagdi sér
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Tafla Il. Helstu einkenni krémfikla- og hjdhnoduzexla, %.

Hofudverkur 60-90
Hjartslattarénot / hradtaktur 50-70
Aukin svitamyndun 55-75
Folvi 40-45
Vidvarandi haprystingur 50-60
Réttstodulagprystingur 10-50
Blédsykurshaekkun 40

»ekki hafa 1i0id svona vel i tugi ara” og sagdi konu sinni: , Petta
er fyrsti dagurinn i restinni af lifinu minu.” Rumu ari sidar er
sjuklingurinn enn lyfja- og einkennalaus.

Umrzda

Kromfikla- og hjahnodueexli eru talin orsaka 0,1-0,6% allra ha-
prystingstilfella i heiminum, arlegt nygengi er 0,8/100.000 manns.
Pad er talid mun heerra, pvi 50% allra tilfella greinast i krufningu.
Medalaldur vid greiningu er 47,1 +/-16,8 ar. Helstu einkenni KogH
ma sja 1 toflu II.

Um 20-30% tilfella haprystings eru talin lyfjapolin. P4 er bl6o-
prystingur yfir viomidunarmoérkum (140/90 mmHg) pratt fyr-
ir lyfjamedferd med premur blédprystingsleekkandi lyfjum ur
olikum lyfjaflokkum (ad minnsta kosti eitt pvagreesilyf og 6ll lyf
skulu vera i dkjosanlegri skammtasteerd). Bandariska NHANES-
rannsoknin syndi ad adeins 53% einstaklinga med haprysting
veeru undir 140/90 mmHg.*

Annars stigs orsokum haprystings ma skipta 1 tvo flokka eftir
algengi. Algengar orsakir: keefisvefn, nyrnasjukdémar, frumkom-
id aldosterénheilkenni og prenging nyrnaslagaeda. Oalgengar
orsakir: KogH, Cushings-sjukdomur, kalkkirtlaofvirkni, 6seedar-
prengsl og innankupueexli.” Adrar orsakir geta verid afengi og
lyf. Eru petta helstu mismunagreiningar KogH.

Af beim sjaklingum sem greindir eru med KogH eru um 95%
med haprysting og af peim eru 50% med vidvarandi haprysting.®
Til greiningar er baedi nemast og sértaekast ad nota blodgildi
metanefrina (free plasma metanephrines), nemi 99% og sérteki
89%.!

Blodgildi kromogranin A (chromogranin A, CGA) er meelt
til greiningar og eftirfylgni a4 KogH og heekkar vid flest
peirra. Meginhlutverk CGA er ad stjorna kalsium-midladri
utfrumun. Medferd med préton-pumpu hemli (PPH, til deemis
omeprazol) getur aukid magn CGA 1 bl6drasinni. CGA er prétin
sem er losad baedi tir virkum og évirkum KogH. Oedlilega hatt
gildi CGA bendir til KogH og er baedi neemt og sértekt (90% og
96%, allt ad fjérum manudum eftir adgerd).’

Falskt haekkad gildi CGA getur komid fyrir, sérstaklega ef sjuk-
lingur er & medferd med syruhemjandi lyfjum. Ahrif syruhemj-
andi lyfja a CGA hverfa & tveimur vikum. Krénisk nyrnabilun,
sjukdoémar 1 meltingarvegi (til deemis idrabdlga, kronisk maga-
og/eda lifrarbdlga) og hjartabilun haekka einnig CGA. Bandariska
innkirtlafélagid meelir med pvi ad fyrsta skimun fyrir kréomfikla-
og hjahnodueexli sé bl6dgildi mefanefrina. CGA er almennur vis-
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ir a taugainnkirtlasexli sem getur hjalpad vid greiningu, mat a
horfum og gang medferdar.’

Til a0 bl6dgildi metanefrina sé abyggilegt skal taka blodprufu
vid skilgreindar adsteedur. Sjuklingur a ad fasta 1 8 klukkustundir
adur og vera laus vid ahrif koffins, reykinga og mikillar hreyf-
ingar. Blooprufa skal tekin eftir 15-20 minatna hvild { liggjandi
stodu. Fjorfold péttni metanefrins yfir efra vidmidunargildi i
sermi sést sjaldan eda aldrei i sjuklingum an KogH en kemur
fyrir 1 80% sjuklinga med KogH.’

fhuga a erfdaprof hja ollum sjtklingum sem greinast med
KogH, sérstaklega ef pad eru visbendingar um arfgengan sjuk-
dom: fleiri en 1 aexli, fleiri en 1 stadsetning aexlis, endurkoma
axlis, greining fyrir 45 dra aldur, aexli utan nyrnahettu eda mein-
varpandi aexli.

Ef einstaklingur er arfberi er rédlagt eftirlit & fslandi. Pad fer
fram med vidtali vid leekni, yfirferd einkenna arlega, meelingu
plasma-metanefrina arlega og segulémun af hofoi, halsi, brjost-,
kvidar- og grindarholi 4 tveggja til priggja dra fresti. Ef erfoa-
rannsoknir syna fram 4 erfanlegan patt er meelt med prepaskim-
un (cascade screening), pad er erfdarannsokn 1° eettingja, par med
talid barna, og sidan koll af kolli erfdarannsokn & 1° aettingjum
peirra sem reynast arfberar.’

Eina leeknandi medferdin vid KogH er skurdadgerd. Gridar-
lega mikilveegt er ad halda dheettupattum i adgerd i skefjum,
peir eru: haprystingskrisa (80% danarhlutfall),’ hjartslattar-
oregla, lungnabjugur og hjartadrep."> Naudsynlegt er ad huga
ad ahrifum peirra nokkrum vikum fyrir adgerd. Hamla parf ahrif
katekélamina med homlun a- og B-vidtaka. Byrjad er & pvi ad
minnsta kosti 10-14 dogum fyrir adgerd. Med videigandi fyrir-
byggjandi medferd hefur danarhlutfallid 1 adgerdinni nadst nidur
fyrir 3%. Roizen og félagar voru fyrstir til ad lysa medferdinni
1987 og snyr hun ad homlun a-vidtaka. Settu pau fram ,Roizen
criteria” sem studst er vid til ad meta arangur lyfjamedferdar
fyrir adgerd: blodprystingur sjuklings a spitala 24 klukkustund-
um fyrir adgerd fer ekki yfir 160/90 mmHg, enginn réttstodu
lagprystingur (orthostatism) er til stadar par sem blédprystingur
fer undir 80/45 mmHg, engar ST- eda T-bylgju breytingar einni
viku fyrir adgerd a hjartalinuriti og ekki fleiri en 5 6timabeer-
ir slegla-samdreettir 4 minatu.® Samhlida eru einnig notadir
[-vidtakahemlar og kalsiumgangahemlar.

Eftir adgerd er lifsnaudsynlegt ad sjuklingar séu 1 ad minnsta
kosti solarhring a gjorgeeslu i hjartaritsja, til ad fylgjast med mogu-
legum blodprystingssveiflum, til deemis lagprystingi (vegna
skyndilegrar leekkunar katekdlamina i blodrasinni samhlida
vidteekri a- og jafnvel B-vidtaka homlun) eda blédsykurslekkun.
Blédsykursleekkunin kemur til vegna aukinnar seytingar insul-
ins sem adur var homlud af katekdlaminunum, kollud endur-
kasts-blodsykurslekkun  (rebound-hypoglycemia).’ Medferd snyr
ad neegri vokvagjof samhlida tilfallandi notkun efidrins, ef pad
dugar ekki er notad vasépressin.™

Kortisolskortur getur komid upp eftir adgerd par sem nyrna-
hettan sem eftir er getur hafa ordid vanvirk i kjolfar ofvirkni
hinnar nyrnahettunnar. Ef baedi lagprystingur og blodsykurs-
leekkun eiga sér stad eftir adgerd, parf ad gruna kortisdlskort og
alvarlegasta form hans, kortisélkrisu. Pa aetti ad meela sermisgildi
ACTH, ef pad stadfestir kortisélskort, parf ad hefja umsvifalausa
medferd med sykursterum.’




Langtimahorfur eftir adgerd eru mjog gédar en um 50% sjik-
linga eru taldir vera med haprysting eftir adgerd. Endurmeta a
sermisgildi katekdlamina 14-28 dogum eftir adgerd og er endur-
komutioni sexlisins 17%. Enn hefur ekki tekist ad meta endur-
komulikur med fullneegjandi heetti, pratt fyrir framfarir i erfda-
og meinafraedi. Meelt er pvi med pvi ad sjuklingar haldi afram {
langtima eftirfylgd hja innkirtlaleekni.’

Hér er lyst sjukratilfelli med hjdhnodueexli og einkennandi
sogu einkenna til allt ad 30 4ra. Upphaflega var til stadar lyfja-
polinn héprystingur, hradtaktarkost og svitamyndun. Athyglis-
vert er ad i uppvinnslu & pessum medferdarpolna haprystingi
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We report a case of a man with a 30-year history of treatment-resistant hypertension,
hydropoiesis, tachycardic spells and dysgeusia. Despite repeated visits to the
emergency department and work-up in an out-patient clinic, the diagnosis was
unknown. Three years prior to remittance to an endocrinologist, the hypertension
worsened, and he developed diabetes type-II. Further work-up revealed a 3 cm extra-
adrenal pheochromocytoma, a paraganglioma. After surgical removal of the tumor, he
is without medication and symptom free.

Pheochromocytoma and paraganglioma are rare causes of hypertension, estimated
to explain 0.1-0.6% of all cases, but nonetheless an important diagnosis to make, due
to serious side effects.
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